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の基本骨格となる幹高分子を検索するため、様々な水溶性高分子の in vivo 体内動態、 in vitro における血管内皮細
胞との相互作用強度を検討してきた。その結果、ポリピニルピロリドン (PVP) が、他の水溶性修飾高分子と比較
して血中滞留↑生に優れており、さらに血中からの組織移行性が極めて低いことを見出している。そこでまず、この
PVP を修飾高分子として適用し、 TNF-α バイオコンジュゲーションを行い、血中滞留性の向上を目的としたノf イ
-645 一
オコンジュゲーションにおける PVP の修飾高分子としての有用性と、今後種々機能を導入していくうえでの幹修飾
高分子としての可能性を考察した。その結果、 PVP を用いてバイオコンジュゲーションを行った TNF 一 α(PVP­






まず、可逆的にアミノ基を結合・遊離する無水マレイン酸 (MAn) やジメチル無水マレイン酸 (DMMAn) など


















DMMAn 導入 PVP は近位尿細管上皮細胞に対して細胞傷害性を示さなかったことから、腎臓を標的とした薬物キャ
リアーに最適な修飾高分子であることが示唆された。
本研究においては、まずバイオコンジュゲーションの疾病治療への応用を念頭におき、モデルサイトカインとして
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